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Encefalopatia nadciSnieniowa

Wojciech Kozubski, Maria tukasik

Katedra Neurologii Uniwersytetu Medycznego
im. Karola Marcinkowskiego w Poznaniu

Encefalopatia nadci$nieniowa jest ostro przebiegajacym
zespolem, obejmujacym béle glowy, wymioty, zaburzenia
widzenia, zaburzenia §wiadomosci, napady padaczkowe
oraz ogniskowe lub uogélnione objawy neurologiczne, kt6-
rym towarzyszy wzrost ci$nienia tetniczego przewaznie
do wartosci, przy ktérych zostaje zaburzony mechanizm
autoregulacji przeplywu mézgowego krwi. Zespét ten od-
powiednio leczony zazwyczaj jest stanem odwracalnym,
ale brak interwencji terapeutycznej moze zakonczy¢ sie
zgonem. Jest to wiec jeden ze stanéw bezposredniego za-
grozenia zycia, wymagajacy natychmiastowego postepo-
wania leczniczego w warunkach szpitalnych.

Niektérzy autorzy klasyfikuja encefalopatie nadci$nie-
niowa jako jedna z form tzw. zespolu odwracalnej tylnej
encefalopatii (PRES, posterior reversible encephalopathy
syndrome), bedacego pojeciem szerszym i obejmujacego
schorzenia, ktérych wspdlna cecha, poza wyzej opisanym
obrazem klinicznym, jest stwierdzane w badaniach neu-
roobrazowych przejéciowe uszkodzenie przede wszystkim
tylomézgowia. Zesp6t ten moze by¢ konsekwencja nadci-
$nienia tetniczego (jak to ma miejsce w encefalopatii nad-
ci$nieniowej), péznego stadium zatrucia ciazowego, ze-
spolu hemolityczno-mocznicowego, zakrzepowej plami-
cy maloplytkowej, leczenia immunosupresyjnego lub ja-
trogennego dziatania lekéw (np. cisplatyny, inhibitoréw
kalcineuryny, interferonu «).

U podstaw patogenetycznych encefalopatii nadciénie-
niowej leza zaburzenia w ukladzie autoregulacji mézgo-
wego przeplywu krwi, ktérego rolg jest utrzymanie state-
go przeplywu krwi niezaleznie od wahan wartosci ukla-
dowego ciénienia tetniczego. Efektem dzialania uktadu jest
skurcz tetniczek mézgowych w przypadku wzrostu cisnie-
nia tetniczego i ich rozszerzenie przy niedocisnieniu. Za-
kres sredniego ci$nienia tetniczego, zapewniajacy utrzy-
manie prawidlowego przeptywu mézgowego u 0séb zdro-
wych, waha sie od 60 do 120 mm Hg ($rednie ci$nienie
tetnicze [MBP, mean blood pressure] = [ci$nienie tetnicze
rozkurczowe + 0,3]/[ci$nienie tetnicze skurczowe — cisnie-
nie tetnicze rozkurczowe]).

Istnieja dwie teorie na temat patofizjologii encefalopa-
tii nadci$nieniowe;j. Pierwsza z nich, znajdujaca coraz szer-
sze potwierdzenie w nowoczesnych badaniach neuroobra-
zowych, jest teoria obrzeku naczyniopochodnego. Wzrost
ci$nienia tetniczego istotnie zaburza mechanizmy autore-
gulacji, czego efektem jest rozszerzenie tetniczek mézgo-
wych, zaburzona funkcja §rédbtonka i przerwanie bariery
krew-mézg. Przemieszczone do przestrzeni zewnatrzkomor-
kowej (gléwnie istoty bialej) osocze oraz elementy morfo-
tyczne krwi powoduja naczyniopochodny obrzek mézgu.

Teoria alternatywna jest teoria obrzeku cytotoksycz-
nego, ktéra zaklada, ze gwaltowny wzrost cisnienia po-
woduje skurcz naczyn, ktérego konsekwencja jest zmniej-
szenie przeplywu mézgowego i niedokrwienie mozgu
wskutek uszkodzenia komérek srédblonka i wewnatrztet-

niczej zakrzepicy. Efektem niedokrwienia jest obrzek cy-
totoksyczny w strefie granicznej miedzy obszarami zaopa-
trzenia gtéwnych pni tetniczych.

Jest prawdopodobne, ze w poczatkowej fazie choroby
rozwija sig¢ obrzek naczyniopochodny, ktéry bez wdroze-
nia odpowiedniej terapii prowadzi do nieodwracalnych
zmian niedokrwiennych oraz obrzeku cytotoksycznego.

Szczegodlna predylekcja do powyzszych zmian obsza-
réow tylomézgowia najprawdopodobniej wigze sie z nie-
jednorodnym wspétczulnym unerwieniem naczyn opony
miekkiej. Badania ultrastrukturalne wykazaly, ze liczba
wlékien wspélczulnych jest najwigksza w obszarze zaopa-
trzenia tetnicy szyjnej wewnetrznej, mniejsza w okolicach
potylicznych, a najmniejsza w obszarze zaopatrzenia tet-
nicy podstawnej. R6znice w unerwieniu autonomicznym
tetnic przeszywajacych istoty bialej w sytuacji zwiekszo-
nego przeplywu mézgowego moga skutkowac lokalizacja
obrzeku gtéwnie w tylomézgowiu.

Z uwagi na to, ze encefalopatia nadciénieniowa jest
konsekwencja gwaltownego wzrostu ci$nienia tetniczego,
sytuacja predysponujaca do takiego stanu moze by¢ nie-
wlasciwie kontrolowana farmakologicznie choroba nad-
ci$nieniowa, nagle przerwanie leczenia hipotensyjnego,
guz chromochtonny nadnerczy, koarktacja aorty, zweze-
nie tetnicy nerkowej, ostra lub przewlekta niewydolnosc
nerek w przebiegu zapalenia ktebkéw nerkowych lub ze-
spolu nerczycowego. Encefalopatia nadcisnieniowa moze
wystapi¢ w przebiegu choréb ukltadowych tkanki tacznej,
w uzaleznieniu od kokainy lub amfetaminy badz jako efekt
przyjmowania innych $rodkéw stymulujacych.

Charakterystycznymi wykladnikami neuropatologicz-
nymi encefalopatii nadci$nieniowej sg zmiany naczynio-
we, obejmujace zakrzepice i wiéknistg martwice tetniczek
mézgowych oraz zmiany miazszowe, sposréod ktérych na
plan pierwszy wysuwaja si¢ cechy obrzeku oraz mikro-
ogniska krwotoczne. Zmiany te maja charakter rozsiany,
obecne sg obustronnie, symetrycznie lub asymetrycznie
w istocie bialej i na granicy korowo-podkorowej, przede
wszystkim platéw potylicznych, a takze obszaréw tzw.
ostatniej 1aki, zwlaszcza na pograniczu dorzecza tetnicy
srodkowej i tylnej mézgu.

Jednym z pierwszych objaw6w encefalopatii nadci$nie-
niowej sg, obok wzrostu ci$nienia tetniczego, nudnosci
i wymioty oraz bol glowy. Obserwuje sie takze zaburzenia
$wiadomosci, zaburzenia pamieci, orientacji i koncentra-
cji, rzadziej pobudzenie ruchowe. Sposréd objawéw ogni-
skowych najczesciej spotykane sa zaburzenia widzenia pod
postacia widzenia za mgla, kwadrantowych ubytkéw pola
widzenia, niedowidzenia polowiczego jednoimiennego,
anawet $lepoty korowej. Mozliwe sa réwniez omamy wzro-
kowe. U wigkszosci chorych wystepuja napady padacz-
kowe czesciowe lub pierwotnie badZ wtérnie uogélnione,
przewaznie toniczno-kloniczne, nierzadko gromadne.

Badaniem neuroobrazowym o znaczeniu diagnostycz-
nym jest badanie rezonansu magnetycznego (MRI). Ob-
serwowane w nim odchylenia od stanu prawidtowego maja
zwiazek ze strefa obrzeku, ktéra, jak wspomniano powy-
zej, rozmieszczona jest zazwyczaj symetrycznie, przede
wszystkim w istocie biatej okolic tylnych mézgowia, tj.
platéw potylicznych i tylnych partii ptatéw ciemienio-
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wych. Zaoszczedzona pozostaje okolica bruzdy ostrogo-
wej oraz struktury przystrzatkowe ptatéw potylicznych,
co pozwala na zréznicowanie takiego obrazu z obustron-
nym niedokrwieniem w zakresie tetnicy mézgu tylne;j.
Leczenie encefalopatii nadcisnieniowej opiera si¢ na
bardzo agresywnym dziataniu hipotensyjnym. Lekami
z wyboru sg dozylne srodki hipotensyjne, jak nitroprusy-
dek sodu, labetalol oraz blokery kanalu wapniowego.

Neurologiczne powiktania
chorob uktadu krwiotworczego

Przemystaw Nowacki', Barbara Zdziarska?

'Katedra i Klinika Neurologii Pomorskiej Akademii Medycznej w Szczecinie
Katedra i Klinika Hematologii Pomorskiej Akademii Medycznej

w Szczecinie

Wydluzenie czasu przezycia w biataczkach i chlonia-
kach sprzyja dluzszej ekspozycji ukladu nerwowego na te
choroby, zwiekszajac ryzyko wystapienia powiklan neu-
rologicznych. Zajecie osrodkowego uktadu nerwowego
(OUN) zdecydowanie pogarsza rokowanie, skracajac czas
przezycia chorych. Z terapeutycznego punktu widzenia
najwazniejsze powiklania neurologiczne w ostrych biatacz-
kach i chtoniakach nieziarniczych zwiazane sg z nacieka-
mi w uktadzie nerwowym, zespolem nadmiernej lepkosci
i zakazeniami.

Nacieki bialaczkowe lub chioniakowe wystepuja naj-
czesciej w oponach miekkich (meningoza). Maja one zwy-
kle charakter hematogenny. Penetracja naciekéw wzdtuz
przestrzeni okolonaczyniowych w glab mézgowia zdarza
sie rzadko. Sa one wéwczas zlokalizowane powierzchow-
nie, w poblizu zajetych opon. Meningoza moze rozwijac¢
sie w kazdym okresie choroby zasadniczej, niezaleznie od
wysokosci leukocytozy we krwi obwodowej. W badaniu
posmiertnym, w ostrej bialaczce limfoblastycznej, menin-
goza wystepuje w okoto 60% przypadkéw, w ostrych bia-
taczkach szpikowych w 20%, w przetomie blastycznym
przewlektej bialaczki szpikowej w 40%, a w chloniakach
nieziarniczych o wysokiej ztosliwosci u okoto 50% pacjen-
tow. Objawy kliniczne meningozy to rozlane, narastajace
béle glowy, nudnosci i wymioty. W cigzkiej meningozie
dominujacym objawem jest senno$¢. Objawy rozwijajq sie
burzliwie lub stopniowo, przez kilka dni. W typowej dla
meningozy lokalizacji na podstawie mézgu zajete moga
by¢ praktycznie wszystkie nerwy czaszkowe (najczesciej
nerwy IL III, IV i VI oraz VII). Nalezy wyraZnie zaznaczyc¢,
ze objawy oponowe czegsto nie wystepuja, nawet w zaawan-
sowanej meningozie. U wielu chorych, zwlaszcza z chlo-
niakami o wysokiej ztosliwosci, objawy meningozy moga
by¢ bardzo dyskretne, na przyktad tylko béle glowy bez
objawéw oponowych. Niekiedy objawy wskazuja na zaje-
cie opon mézgowo-rdzeniowych kanalu kregowego. Do-
minujg wéwczas rozlane béle plecow lub okolicy ledZwio-
wo-krzyzowej, béle koniczyn, zwlaszcza dolnych, czesto
polaczone z arefleksja, a niekiedy z niedowtadem wiot-
kim, gtéwnie dosiebnych grup miesniowych. Objawy kli-
niczne meningozy moga wystapi¢ w kazdym okresie cho-
roby podstawowej, a niekiedy wrecz wyprzedzaé ujaw-

nienie si¢ innych objawéw biataczki lub chtoniaka. Me-
ningoza bywa pierwszym wykladnikiem nawrotu choro-
by, bowiem opony mézgowo-rdzeniowe stanowia rezer-
wuar komdrek biataczkowych i chtoniakowych. Dawniej
chorzy gineli w czasie pierwszej meningozy lub rzadko
przezywali pierwszy jej rzut, obecnie zdarzaja sie przy-
padki przezycia kilku epizodéw meningozy.

Nacieki w przestrzeni nadtwardéwkowej, samej opo-
nie twardej i przestrzeni podtwardéwkowej wystepuja
czesciej w kanale kregowym. Dotyczy to zwlaszcza szpi-
czaka mnogiego i chioniaka Burkitta. Objawy wynikajace
z zajecia struktur nerwowych kanatu kregowego moga roz-
wijac¢ sie w kazdym okresie trwania choroby podstawo-
wej, tym niemniej ryzyko to zwieksza sie z czasem ekspo-
zycji ukladu nerwowego na bialaczke lub chloniak. Pierw-
szym objawem naciek6w biataczkowych lub chloniako-
wych w kanale kregowym jest jedno- lub obustronny, roz-
lany bol, z promieniowaniem w zaleznosci od wysokosci
zajecia kanatu kregowego do barku, topatki, wzdtuz zeber
lub do okolicy ledzwiowo-krzyzowej. W naciekach ogra-
niczonych, na przyklad w grudkowych postaciach chto-
niakéw, bél od poczatku moze miec¢ posta¢ korzeniows,
sugerujac radikulopatie spondylogenna. Istotna cecha bélu
w przebiegu nacieku nowotworowego jest jego postepuja-
cy charakter. W bialaczce wlochatokomérkowej béle kre-
gostupa sa istotnym i wczesnym objawem klinicznym cho-
roby. Faza zewnatrzrdzeniowa (korzeniowa) trwa krétko,
przechodzac w faze porazenng. Niekiedy wielopoziomowe
nacieki nowotworowe, zwlaszcza w chloniaku Burkitta,
potrafia zajmowac liczne korzenie rdzeniowe, prowadzac
do objawo6w klinicznych, sugerujacych ostry zespét Guil-
laina-Barrégo [18].

Komorki bialaczkowe lub chloniakowe gromadza sie
tez w §wietle naczyn, wywolujac leukostaze. Doprowadza
ona niekiedy do calkowitego wypelnienia wiekszosci na-
czyn. Istotna role odgrywaja mechanizmy oparte na ak-
tywnosci czastek adhezyjnych na powierzchni blastow
i komérek srédblonka: NCAM (neural cell adhesion mole-
cule) czy czastka adhezyjna CD44. Nasilenie leukostazy
pozostaje w Scistej korelacji z wysokoscia leukocytozy we
krwi obwodowej. W pelni zdefiniowana leukostaza poja-
wia sie w czasie hiperleukocytozy ponad 100, a zwlasz-
cza ponad 200 G/l. Ponadto, bardzo istotne znaczenie
w rozwoju leukostazy ma wielko$¢ komérek nowotworo-
wych. Leukostaze obserwowano najczesciej w przetomie
blastycznym przewleklej bialaczki szpikowej, a dalej
w kolejnosci w: ostrej biataczce mieloblastycznej, chlo-
niakach nieziarniczych o wysokiej ztosliwosci i ostrej bia-
taczce limfoblastycznej. Wynikiem rozleglej leukostazy jest
zespo6l hiperleukocytarny lub nadmiernej lepkosci, mani-
festujacy sie szumami i zawrotami glowy, zwlaszcza nie-
uktadowymi, z uczuciem niepewnosci chodu.

Zakazenia OUN u chorych na bialtaczki i chloniaki roz-
wijaja sie na podlozu obnizonej odpornoséci w przebiegu
choroby zasadniczej i stosowanego leczenia. Czestym po-
wiktaniem sa grzybice, cho¢ mozliwe sa takze zakazenia
wieloma innymi patogenami.

Postepowanie diagnostyczne i terapeutyczne w powi-
ktaniach neurologicznych u chorych na biataczki i chto-
niaki obejmuje neuroobrazowanie i badanie ptynu mézgo-
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wo-rdzeniowego (pmr). Spoéréd badan obrazowych naj-
bardziej przydatny jest rezonans magnetyczny, wykona-
ny z podaniem kontrastu. Ocena zmian naciekowych musi
by¢ szczegdlnie wnikliwa, bowiem zwykle jest to menin-
goza, ktérg latwo przeoczy¢ ze wzgledu na waski sygnat
wzmocnienia w oponach migkkich. Zmiany w pmr suge-
rujace lub rozstrzygajace o rozpoznaniu meningozy to:
podwyzszone wyj$ciowe ci$nienie pmr (ok. 50% przypad-
kéw), podwyzszony poziom biatka catkowitego (u ponad
80% chorych), komérki nowotworowe w badaniu cytolo-
gicznym pmr, wspartym badaniem immunocytochemicz-
nym oraz w cytometrze przeplywowym, wykazanie ,in-
tratekalnej” syntezy f2-mikroglobuliny (marker nowotwo-
rowy). W pierwszym badaniu plynu mézgowo-rdzeniowe-
go komorki nowotworowe identyfikowane sg w okoto
50%, w drugim — w 80%, a w trzecim — w ponad 90%
przypadkow.

Terapia powiktan neurologicznych obejmuje profilak-
tyke i leczenie naciekéw nowotworowych, profilaktyke
i leczenie neuroinfekcji, powiktan neurologicznych che-
mioterapii w wysokich dawkach, radioterapii oraz zwia-
zanych z przeszczepem komoérek krwiotwérezych. Lecze-
nie powiklan naciekowych polega na dokanalowym sto-
sowaniu cytostatykéw, radioterapii oraz wysokich dawek
cytostatykéw podawanych dozylnie. Profilaktyka menin-
gozy obowiazuje w ostrych biataczkach i chloniakach lim-
foblastycznych i chloniaku typu Burkitta. Zalecana jest
takze w innych chloniakach o wysokim stopniu zlodliwosci,
przebiegajacych z podwyzszong aktywnoscia LDH i wiecej
nizjedna lokalizacja pozawezlowa chioniaka. Wskazana jest
takze w ostrej biataczce szpikowej mielomonocytowej i mo-
nocytowej (M4 i M5 FAB). Sposéb kojarzenia profilaktyki
dokanatowej, systemowej i radioterapii okreslaja protokoty
terapeutyczne. Leczenie meningozy obejmuje faze indukcji,
konsolidacji i leczenia podtrzymujacego.

Radioterapia obejmuje polem na$wietlania opony mo-
zgowia i rdzenia kregowego. Jest niebezpieczna u chorych
po dlugotrwatlej i wysokodawkowanej chemioterapii sys-
temowej, polaczonej z profilaktyka dokanalowa oraz pro-
filaktycznym napromienianiem mézgowia.

Encefalopatie metaholiczne

Krystyna Pierzchata

Katedra i Klinika Neurologii w Zabrzu,
Slaski Uniwersytet Medyczny w Katowicach

Encefalopatie metaboliczne (EM) to grupa schorzen,
spowodowanych obecnosciag endogennych toksyn w prze-
biegu niewydolnosci narzadowej i objawiajacych sie nie-
prawidlowymi funkcjami mézgu w obszarze psychicznym,
intelektualnym i motorycznym.

Wsréd objawéw klinicznych w réznej konfiguracji
i nasileniu wystepuja zmiany osobowosci i rytmu dobo-
wego, zaburzenia intelektualne oraz objawy ruchowe, po-
czawszy od nasilonych drzen, ztej koordynacji ruchowej
do objawéw uszkodzenia uktadu piramidowego i/lub po-
zapiramidowego.

Najwieksza ré6znorodno$¢ objawow klinicznych obser-
wowana jest w encefalopatii watrobowej (EW). Ze wzgle-
du na obraz kliniczny i patogeneze, wyrézniamy trzy typy
EW: EW subkliniczng, EW ostra i EW przewlekla (wrotna).
Posta¢ subkliniczna towarzyszy marsko$ci watroby o $red-
nim nasileniu, a jej objawami sa niewielkie zaburzenia
funkcji poznawczych, ktére mozna wykry¢ jedynie w te-
stach psychologicznych. W ostrej dekompensacji watro-
by, np. u pacjentéw w przebiegu wirusowego zapalenia
watroby typu B lub zatruciu muchomorem sromotniko-
wym, obserwowany jest szybki postep objawéw klinicz-
nych od drgawek, poprzez zaburzenia §wiadomosci az do
zgonu. EW przewlekla cechuja zaburzenia zachowania
i orientacji, a w stanach krancowych — zaburzenia $§wia-
domosci. Czynnikami patogenetycznymi w EW sg toksy-
ny endogenne, zaburzajace funkcje mézgu (amoniak, ami-
nokwasy aromatyczne, peptydy modulujace), powstajace
w przebiegu r6znych proceséw biochemicznych oraz prze-
cieku wrotno-uktadowego. Ponadto w EW dochodzi do
powstawania falszywych neuroprzekaznikéw oraz wzmo-
zonej aktywnosci neuromodulatoréw.

W encefalopatii mocznicowej (EM) sumuja sie objawy
wynikajace z niewydolnosci nerek oraz niekorzystnego
wplywu choroby podstawowej, a w kolejnych etapach dia-
lizoterapii, transplantacji i immunosupresji. Objawy neu-
rologiczne dotycza sfery emocjonalno-intelektualnej (apa-
tia, spadek wydolnosci intelektualnej), jak i ruchowej
(drgawki, mioklonie, kurcze miesniowe, zesp6t niespokoj-
nych nég). U podloza tych zmian leza zaburzenia gospo-
darki wodno-elektrolitowej, nieprawidtowa funkcja przy-
tarczyc (wtérna niedoczynnos¢, nieprawidtowy metabo-
lizm wapnia i magnezu), a takze zaburzenie funkcji neu-
roprzekaznikow.

Nieprawidlowy metabolizm glukozy moze prowadzi¢
do encefalopatii hipo- lub hiperglikemicznej. W encefalo-
patii hipoglikemicznej (neuroglikopenia — NGP) niedo-
bér glukozy, bedacej wylacznym zZrédtem energii dla mo-
zgu (ok. 50% glukozy wytworzonej po wchionieciu we-
glowodandéw jest wykorzystywane przez madzg), powodu-
je objawy o réznym nasileniu, ktére pozwalajg na wyréz-
nienie 3 postaci NGP:

e postac ostra NGP moze sie zaczynac od zlego samopo-
czucia, uczucia glodu, nastepnie niepokoju, leku, ob-
jawow wegetatywnych, az do wystapienia napadéw
padaczkowych i §piagczki;

* w postaci podostrej objawy rozpoczynaja si¢ spowol-
nieniem psychoruchowym oraz hipotermia; moga pro-
wadzi¢ do zaburzen §wiadomosci;

* w postaci przewleklej NGP wystepuja zmiany zacho-
wania, osobowosci oraz obnizenie funkcji intelektual-
nych.

Encefalopatia hiperglikemiczna wystepuje w dwu po-
staciach: jako $piaczka ketonowa i nieketonowa $pigczka
hiperosmolarna. W obu tych stanach, bedacych konse-
kwencja nieprawidtowej przemiany glukozy i niedotlenie-
nia moézgu, dochodzi do wzrostu stezenia kwasu mleko-
wego, cial ketonowych, uposledzenia czynnego transpor-
tu blonowego, spadku mézgowego przeplywu krwi i za-
burzen neurotransmiteréw.
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Cukrzycowa $piaczka ketonowa wystepuje gltéwnie
w cukrzycy zaleznej od insuliny (typ I), a wyzwalana bywa
zakazeniem. Poczatkowymi objawami sg polidypsja i po-
liuria, nastepnie hiperwentylacja i §pigczka. Objawy mé6-
zgowe towarzyszace hiperglikemii to: czeSciowe (rucho-
we) napady padaczkowe, obnizenie funkcji intelektual-
nych, réznie nasilone zaburzenia §wiadomosci i cechy
ogniskowego uszkodzenia OUN.

Hiperosmolarna $pigczka nieketonowa wystepuje zwy-
kle w cukrzycy typu 2 (niezaleznego od insuliny), row-
niez jest prowokowana zakazeniami, niekiedy bywa wy-
zwolona jatrogennie (steroidy, wlewy roztworéw gluko-
zy). Objawy kliniczne, poza polidypsja, sa podobne do
wystepujacych w $pigczce ketonowej. Przy znacznym od-
wodnieniu mozliwe jest wystapienie powikltan osrodko-
wych w postaci krwotokéw $rédczaszkowych pochodze-
nia zylnego.

Do zmian encefalopatycznych prowadza rowniez za-
burzenia gospodarki wodno-elektrolitowej w przebiegu
udaru cieplnego, nadmiernej podazy substancji osmatycz-
nie czynnych lub plynéw, a takze nieprawidtowo prowa-
dzonej hemodializy oraz wyréwnywania §pigczki hipero-
smolarnej. W tych przypadkach podlozem zaburzen mé-
zgowych jest hiposmolarnos¢ i hiponatremia. Objawy neu-
rologiczne towarzyszace tym stanom sg typowe dla ence-
falopatii. Szczeg6lnego nadzoru wymaga hiposmolarnosé,
ktérej czesto towarzyszy hiponatremia. Objawia sie ona
bélami glowy, wymiotami, niekiedy $§pigczka lub napada-
mi padaczkowymi, moze sprowokowaé wystapienie do-
datkowych objawéw neurologicznych, tj. mielinolizy srod-
kowej mostu oraz porazenia rzekomoopuszkowego. Lecze-
nie polega na powolnym wyréwnaniu niedoboru sodu
(zwiekszenie stezenia sodu o 1 mmol/h).

W przebiegu schorzen gruczoléw dokrewnych moze
sie rowniez rozwija¢ encefalopatia o réznym stopniu na-
silenia. Nadczynnosc tarczycy (tyreotoksykoza) moze cza-
sem rozpoczynac sie objawami neurologicznymi. Do naj-
czesciej spotykanych naleza: nerwowosé, drazliwosé, prok-
symalna miopatia i wytrzeszcz gatkoporazny, rzadziej:
drgawki uogélnione lub zatorowos¢ mézgowa w przebie-
gu zaburzen rytmu serca oraz porazenie okresowe. W nie-
doczynnosci tarczycy oprocz boléow glowy, nadmiernej
sennoéci, spadku funkcji intelektualnych, moga wystapic¢
stany splatania. Zaburzenia czynnosci przytarczyc pro-
wadza do hiper- lub hipokalcemii. W niedoczynnosci przy-
tarczyc (pierwotnej, wtérnej, rzekomej) objawy sa zwigza-
ne z nadpobudliwoscia uktadu nerwowego (drazliwos¢,
parestezje, kurcze mieéni, drgawki) oraz zwapnieniami we-
wnatrzmézgowymi (otepienie, zespoly pozapiramidowe).
W nadczynnosci przytarczyc prowadzacej do hiperkalce-
mii, dochodzi do zaburzen nastroju, orientacji i $§piaczki.

Rozpoznanie EM oparte jest w duzej mierze na ukie-
runkowanych wskaznikach biochemicznych; pomocne sa
badanie EEG (szczeg6lnie w EW), ocena neuropsycholo-
giczna oraz badania neuroobrazowe. Najskuteczniejsze jest
leczenie przyczynowe, a leczenie objawowe zalezy od
dominujacego zespolu objawéw klinicznych.

Zespoty neurologiczne
w chorobach tkanki tacznej

Maria Ejma
Katedra i Klinika Neurologii AM we Wroctawiu

Toczen rumieniowaty ukladowy (SLE, systemic lupus
erythematosus) jest schorzeniem tkanki tacznej, w ktérym
uszkodzenie uktadu nerwowego wystepuje najczesciej
(nawet > 77% przypadkéw). Objawy neurologiczne moga
by¢ pierwsza manifestacja choroby, a w ponad 60% przy-
padkéw rozwijaja sie w ciagu roku od ustalenia rozpoznania
SLE. Wystepuja zwykle w aktywnej postaci schorzenia, sa
rokowniczo niekorzystne i zwiekszaja jego Smiertelnosé.
Moga by¢ zwiazane z pierwotnym procesem chorobowym
— naczyniowym (czesciej) lub immunologicznym, moga
réwniez mie¢ podloze wtérne, bedace nastepstwem dzia-
tan ubocznych lekéw, zaburzen metabolicznych lub wspét-
istniejacych infekcji. Obraz kliniczny moze obejmowac
objawy rozlanego lub ogniskowego uszkodzenia uktadu
nerwowego o réznym stopniu nasilenia.

Typowymi zmianami naczyniowymi u chorych na SLE
jest obecno$é komplekséw immunologicznych w §cianach
malych tetnic i tetniczek, niekiedy réwniez okolonaczy-
niowy naciek zapalny oraz wczesny rozw6j zmian
miazdzycowych. W przypadkach z obecnoscia przeciw-
ciat antyfosfolipidowych stwierdza sie cechy mikroangio-
patii zakrzepowej. Pierwotny zespot antyfosfolipidowy
moze poprzedzac rozw6j SLE, moze tez wspoélistnie¢ z SLE
jako niezalezne schorzenie autoimmunologiczne. Nastep-
stwem zmian naczyniowych sa mikro- i makrozawaty lub
krwawienia ($sr6dmézgowe, podtwardéwkowe, podpaje-
czynéwkowe).

Czynnikami wskazujacymi na zaburzenia immunolo-
giczne, obejmujgce uktad nerwowy w SLE, sa intratekalna
synteza immunoglobulin, obecno$¢ w surowicy i plynie
moézgowo-rdzeniowym (PMR) autoprzeciwciat przeciw an-
tygenom neuronalnym, glejowym, limfocytarnym, przeciw
rybosomalnemu biatku P, wzrost aktywnosci prozapalnych
interleukin (IL-6, IL-8) oraz wspdlczynnika PMR/surowica
IL-6. Stwierdzono, ze wzrost mian tych przeciwcial oraz
poziomu interleukin korelowat z aktywnoscig choroby.

Zgodnie z propozycja Amerykanskiego Zrzeszenia Reu-
matologicznego, od 1999 roku objawy neurologiczne
i psychiatryczne wlaczone sa do kryteriéw diagnostycz-
nych SLE. Wyrézniono 19 zespoléw, obejmujacych uszko-
dzenie osrodkowego uktadu nerwowego (OUN) (jatlowe za-
palenie opon mézgowo-rdzeniowych, zespét naczyniowo-
moézgowy, zesp6l demielinizacyjny, bol glowy, zaburze-
nia ruchowe — plasawica, mielopatia, drgawki, ostre sta-
ny dezorientacji, zaburzenia lekowe, zaburzenia funkcji
poznawczych, zaburzenia nastroju, psychozy) oraz obwo-
dowego uktadu nerwowego (ostry zapalny demielinizacyj-
ny zespol wielokorzeniowo-nerwowy Guillaina-Barrégo,
zaburzenia autonomiczne, mononeuropatie, miastenia,
neuropatie nerwéw czaszkowych, uszkodzenie splotéw

www.ppn.viamedica.pl

103



Polski Przeglad Neurologiczny, 2010, tom 6, supl. A

nerwowych, polineuropatie). Zespoly te moga wspétist-
nie¢ ze soba lub wystepowa¢ w sposéb izolowany, moga
réwniez mie¢ charakter nawracajacy.

Jak wynika z najnowszego pismiennictwa, u chorych
na SLE obserwowano réwniez zespoly wykraczajgce poza
przedstawiong powyzej klasyfikacje. Naleza do nich: od-
wracalna tylna encefalopatia, limbiczne zapalenie moézgu,
zesp6l mézdzkowy, zespol rzekomego guza mézgu lub
zesp6l odwracalnego, ogniskowego deficytu neurologicz-
nego o podlozu odmiennym od naczyniowego lub demie-
linizacynego, dobrze reagujacy na leczenie steroidami.

Badanie MR nadal pozostaje ,zlotym standardem”
w diagnostyce mézgowych powiktan SLE, chociaz prawi-
dtowy jego wynik nie wyklucza uszkodzenia mézgu
w przebiegu choroby. Czulo$¢ MR u chorych na SLE wy-
nosi 50-87%. Stwierdzane zmiany nie sa specyficzne.
Zwykle obejmuja zanik mézgu, zmiany niedokrwienne lub
krwotoczne oraz uszkodzenie istoty biatej. W populacji
chorych z nowo zdiagnozowanym SLE zmiany w MR
moézgu wykazano w 25%; u bezobjawowych chorych znaj-
dowane sa w 16-52% przypadkéw.

Wiele dodatkowych danych dotyczacych uszkodzenia
OUN wnosza bardziej zaawansowane techniki obrazowa-
nia, takie jak: SPECT, PET, MRS (spektroskopia MR), DWI
(obrazowanie dyfuzyjne MR), DTI (tensor dyfuzji). Bada-
nia te wykazaly obnizenie perfuzji mézgu w aktywnych
postaciach SLE (szczegdlnie w czolowych, grzbietowo-
bocznych i srodkowych czesciach plata skroniowego),
zmiany zapalne i ubytek struktur istoty bialej oraz zabu-
rzenia metaboliczne w istocie biatej mézgu (obnizenie
poziomu N-acetylo asparaginianu, wzrost wspélczynnika
cholina/kreatyna — Cho/Cr), ktére moga wyprzedzaé¢ po-
jawienie sie¢ hiperintensywnych ognisk w obrazach T2-
zaleznych MR. Stwierdzono progresje zmian wraz z cza-
sem trwania choroby i stopniem uszkodzenia uktadu ner-
wowego, jak réwniez korelacje miedzy wspoétczynnikiem
Cho/Cr a liczbg uszkodzen w istocie biatej oraz obecno-
$cig zaburzen poznawczych. U chorych z uszkodzeniem
funkcji wzrokowo-przestrzennych oraz pamieci §wiezej
cze$ciej stwierdzano obnizenie perfuzji w lewej okolicy
ciemieniowej i potylicznej w badaniu SPECT.

Objawy deficytu neurologicznego w twardzinie ukla-
dowej (SS, systemic sclerosis) wystepuja czesciej niz pier-
wotnie przypuszczano. Uszkodzenie OUN (najczesciej béle
glowy) stwierdzono u 27% chorych, natomiast uszkodze-
nie obwodowe (gléwnie w postaci polineuropatii czucio-
wo-ruchowej i aksonalnej, mnogiej mononeuropatii, tréj-
dzielnej neuropatii, zespotéw z ucisku) — w 39% przy-
padkéw. U chorych na SS wykazano wysoki poziom zme-
czenia i objawéw depresyjnych, czesciej — fagodny napa-
dowy pozycyjny zawrét gtowy, w pojedynczych przypad-
kach — nagly obustronny ubytek sluchu, jako pierwszy
objaw choroby. Uszkodzenie ukltadu nerwowego w twar-
dzinie ograniczonej obserwowano gléwnie w postaci li-
nijnej. W ponad 50 przypadkach linijnej twardziny czasz-
kowo-twarzowej opisywano ogniskowe objawy deficytu
osrodkowego, napady drgawkowe, zapalenie lub zanik
nerwu wzrokowego, neuralgie nerwu V, kurcze mieéni
zwaczy, zaburzenia zachowania i funkcji poznawczych,
uszkodzenie istotny biatej w obrazach MR, intratekalna

produkcje IgG oraz obecnos$¢ oligoklonalnych prazkéow
w PMR. Wsréd objawéw obwodowych czesto donoszono
o zespole cie$ni nadgarstka. U wiekszosci chorych na SS,
niezaleznie od jej postaci, wystepuja objawy zapalenia
miesni, w czesci przypadkéw pelnoobjawowy zesp6t na-
ktadania twardziny z zapaleniem wielomigsniowym i/lub
skérno-miesniowym, w pojedynczych przypadkach wspot-
istnienie miastenii.

Objawy neurologiczne poprzedzaja rozpoznanie zespolu
Sjogrena w ponad 80% przypadkéw. Uszkodzeniu ulega
zazwyczaj obwodowy uklad nerwowy. Najczestszym ze-
spolem jest oporna na leczenie neuropatia, zwykle syme-
tryczna aksonalna czuciowo-ruchowa, rzadziej neuropa-
tia czuciowa, czaszkowa lub mnoga mononeuropatia.
Wyjatkowo opisywano zapalenie miesni, zespét wieloko-
rzeniowo-nerwowy, neuropatie autonomiczne lub inne
rodzaje neuropatii. Uszkodzenie OUN ma zwykle charak-
ter ogniskowy lub wieloogniskowy, rzadko rozlany. Ob-
serwowano ostra lub przewlekta mielopatie, chorobe neu-
ronu ruchowego, napady padaczkowe, podostra lub ostra
encefalopatie oraz jalowe zapalenie opon mézgowych.
W niektérych przypadkach objawy kliniczne i zmiany
w MR nasladuja stwardnienie rozsiane. Uszkodzenie istoty
biatej w obrazach MR wykazano u 70% chorych, z czego
w 40% spelniato ono radiologiczne kryteria SM.

U 20-70% chorych z zespotem Sjogrena wystepuja ob-
jawy psychiatryczne w postaci zaburzeni depresyjnych,
lekowych, poznawczych oraz otepienia. Rzadko obserwo-
wane sg krétkie zaburzenia psychotyczne lub zesp6! ma-
jaczeniowy.

Zapalenie wielomie$niowe (PM, polymyositis) oraz
zapalenie skérno-mie$niowe (DM, dermatomyositis) moze
wystapi¢ w kazdym wieku, jednak szczyt zachorowan
przypada na 10.-15. i 45.-60. rz. PM/DM rozwija sie za-
zwyczaj podostro. Zajmuje gtéwnie miesnie obreczy bar-
kowej i biodrowej, karku oraz grzbietu, do$¢ czesto mie-
$nie gardla, przetyku i krtani, rzadko miesnie dystalne
koniczyn. Zmiany zapalne moga obejmowac serce, struk-
tury srédmiazszowe pluc oraz naczynia. U chorych na PM/
DM mozna stwierdzi¢ przeciwciala swoiste dla zapalenia
mieéni (gtéwnie przeciwko syntetazom aminoacylo-tRNA)
oraz przeciwciala skojarzone z zapaleniem mies$ni. Proces
uszkodzenia miesni w PM zapoczatkowuja komérkowe
reakcje immunologiczne, natomiast w DM — reakcje hu-
moralne.

Jednym z objawéw reumatoidalnego zapalenia stawow
jest zapalenie malych i §rednich naczyn, ktére moze by¢
przyczyna uszkodzenia uktadu nerwowego, zar6wno ob-
wodowego (polineuropatie, mnogie mononeuropatie), jak
i osrodkowego (zatorowo-zakrzepowe uszkodzenie mo-
zgu). W czesci przypadkéw obserwuje si¢ ostabienie, za-
nik i kurcze miesni, mialgi¢ oraz uczucie zmeczenia, kt6-
rym towarzyszy wzrost warto$ci CPK w surowicy. Rzadko
opisywano podwichniecie w odcinku szyjnym kregostu-
pa z wtérnym uszkodzeniem rdzenia kregowego. Ucisk
rozrastajacej sie maziéwki stawowej na wiezadlo poprzecz-
ne nadgarstka moze stanowié¢ przyczyne zespolu kanalu
nadgarstka.

Guzkowe zapalenie wielotetnicze (polyarteritis nodosa)
charakteryzuje sie odcinkowym, martwiczym zapaleniem
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$rednich i matych tetnic. Naciek zapalny powoduje roz-
warstwienie §ciany naczynia, zniszczenie blony srodkowej,
sprezystej, wewnetrznej oraz przydanki. Nastepstwem tych
zmian jest zwezenie naczyn, tworzenie sie zakrzepdw,
a w wyniku ostabienia §ciany naczynia powstawanie tet-
niakéw. Uszkodzenie naczyn mézgowych moze doprowa-
dzi¢ do zakrzepicy lub krwotoku w obrgbie OUN, moze tez
by¢ przyczyna padaczki. Zapalenie naczyn odzywiajacych
nerwy stanowi podioze polineuropati lub wieloogniskowej
mononeuropatii. Wéréd uszkodzenia nerwéw czaszkowych
opisywano ostabienie stuchu, porazenie nerwu twarzowe-
go i nerwéw gatkoruchowych, neuropatie nerwu wzroko-
wego oraz zaburzenia reaktywnosci Zrenic.

Szczegblny problemem w niektérych schorzeniach
tkanki acznej moga stanowié¢ ogniska demielinizacji isto-
ty biatej mézgu i rdzenia. Zmiany tego typu obserwowano
w SLE, chorobie Behgeta, zespole Sjogrena, twardzinie
uktadowej, zespole antyfosfolipidowym, rzadziej w innych
kolagenozach. Wobec podobienistwa obrazu klinicznego
oraz MR sg one trudne do réznicowania ze zmianami ob-
serwowanymi w stwardnieniu rozsianym. W tych przy-
padkach moga by¢ uzyteczne badania serologiczne oraz
PMR. Dodatkowa trudnoscig moze natomiast by¢ wspét-
wystepowanie stwardnienia rozsianego z innymi choro-
bami autoimmunologicznymi, takze chorobami tkanki
Taczne;j.
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